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  ﻣﻘﺪﻣﻪ
ﻧﻮﻋﻲ ﺑﻴﻤﺎري ( SM)ﺑﻴﻤﺎري ﻣﺎﻟﺘﻴﭙﻞ اﺳﻜﻠﺮوزﻳﺲ 
اﺳـﺖ ﻛـﻪ در آن ( SNC)ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻋﺼـﺒﻲ ﻣﺮﻛـﺰي 
اﻳـﻦ ﺑﻴﻤـﺎري . ﻣﻴﻠﻴﻦ رﺷﺘﻪ ﻋﺼﺒﻲ ﺗﺨﺮﻳﺐ ﻣﻲ ﺷﻮد
دﻣﻴﻠﻴﻨﻪ ﻛﻨﻨﺪه ﻣـﺰﻣﻦ ﻋﺼـﺒﻲ ﺑـﺎ اﻟﺘﻬـﺎب ﺑـﺎﻓﺘﻲ و 
ﺗﺨﺮﻳـﺐ (. 1)ﻣﺮگ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻳﺎ آﭘﻮﭘﺘﻮز ﻫﻤـﺮاه اﺳـﺖ 
ﻣﻴﻠﻴﻦ ﺑﻴﺸﺘﺮﻳﻦ آﺳﻴﺐ را ﺑﻪ ﺳﻴﺴـﺘﻢ اﻳﻤﻨـﻲ ﺑـﺪن 
ﻫـﺎي ﺻﺪﻣﻪ دﻳﺪن ﻏﻼف ﻣﻴﻠـﻴﻦ ﺳـﻠﻮل . ﻣﻲ رﺳﺎﻧﺪ
ﺎﻳﻲ ﻋﺼﺒﻲ در ﻣﻐـﺰ، ﻃﻨـﺎب ﻧﺨـﺎﻋﻲ و اﻋﺼـﺎب ﺑﻴﻨ ـ
در آن ﻗﺴـﻤﺖ  SMﺗﻮاﻧﺪ ﻣﻨﺠﺮ ﺑـﻪ ﺑـﺮوز ﻋﻼﺋـﻢ  ﻣﻲ
در واﻗﻊ، ﺑـﺎ آﺳـﻴﺐ ﭘﻮﺷـﺶ ﻣﻴﻠـﻴﻦ ﺳـﺮﻋﺖ . ﮔﺮدد
اﻧﺘﻘﺎل ﭘﻴﺎم ﻫﺎي اﻟﻜﺘﺮﻳﻜـﻲ ﺑﺴـﻴﺎر ﻛـﺎﻫﺶ ﻳﺎﻓﺘـﻪ و 
ﻛـﺮد ﻃﺒﻴﻌـﻲ آن ﻫـﺎ ﺳـﺒﺐ ﺑـﺮوز اﺧـﺘﻼل در ﻛـﺎر
  (. 2) ﺷﻮد ﻣﻲ
ﺑﺴ ــﻴﺎر ﮔﺴ ــﺘﺮده ﺑ ــﻮده و  SMﻋﻼﺋ ــﻢ ﺑﻴﻤ ــﺎري 
ﻣﺸـﻜﻼت ﺷـﻨﺎﺧﺘﻲ، ﺧﻠﻘـﻲ و ﻋـﺎﻃﻔﻲ، ﺧﺴـﺘﮕﻲ، 
ﻼت ﺣﺮﻛﺘـــﻲ، ﻧﻮروﺳـــﺎﻳﻜﻮﻟﻮژﻳﻚ و درد، ﻣﺸـــﻜ 
ﻣﺸﻜﻼت راه رﻓﺘﻦ، اﺧﺘﻼل ﺑﻴﻨﺎﻳﻲ، اﺳﭙﺎﺳﺘﻴﺴـﻴﺘﻲ، 
اﺧﺘﻼل ﺳﻴﺴﺘﻢ دﻓﻊ، و اﺧﺘﻼل ﻋﻤﻠﻜـﺮد ﺟﻨﺴـﻲ را 
ﺑﻪ ﻋﻼوه، ﻧﻘـﺎﻳﺺ ﺷـﻨﺎﺧﺘﻲ در (. 3) در ﺑﺮ ﻣﻲ ﮔﻴﺮد
ﺣﺘـﻲ در  SMدرﺻﺪ ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑـﻪ  05ﺑﻴﺶ از 
ﻣﺮاﺣﻞ اوﻟﻴﻪ ﺑﻴﻤﺎري و ﮔﺎﻫﻲ ﺑﺪون ﻋﻼﺋـﻢ ﻓﻴﺰﻳﻜـﻲ 
اﺑﻌﺎد ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺷـﻨﺎﺧﺖ ﻛـﻪ در ﻃـﻲ . ﻣﻲ اﻓﺘﺪ اﺗﻔﺎق
ﮔﻴﺮﻧـﺪ ﻛـﻪ ﺷـﺎﻣﻞ اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻗﺮار ﻣـﻲ 
ﺳﺎزي ﻣﻮﺛﺮ اﻃﻼﻋﺎت، ﻋﻤﻠﻜﺮد اﺟﺮاﻳﻲ، ﺗﻮﺟﻪ، ﻓﺮآﻳﻨﺪ
ﺳ ــﺮﻋﺖ ﭘ ــﺮدازش و ﻳ ــﺎدﮔﻴﺮي ﺑﻴﻨ ــﺎﻳﻲ و ﺣﺎﻓﻈ ــﻪ 
از ﺳﻮي دﻳﮕﺮ اﺧﺘﻼل ﺣﺎﻓﻈﻪ ﺷـﺎﻳﻊ ﺗـﺮﻳﻦ . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
ﺑﺎﺷﺪ و ﻣﻴـﺰان ﻣﻲ SMاﺧﺘﻼل ﻋﻤﻠﻜﺮد ﺷﻨﺎﺧﺘﻲ در 
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 ﻣﺎﻟﺘﻴﭙﻞ اﺳﻜﻠﺮوزﻳﺲ
  ﭼﻜﻴﺪه
. ازدﺳﺘﻪ ﺑﻴﻤﺎري ﻫﺎي ﺧﻮداﻳﻤﻦ ﻣﺰﻣﻦ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﻲ ﻣﺮﻛﺰي ﺑﺎ اﺗﻴﻮﻟﻮژي ﻧﺎﺷﻨﺎﺧﺘﻪ اﺳﺖ( SM-sisorelcS elpitluM)ﻟﺘﻴﭙﻼﺳﻜﻠﺮوزﻳﺲ ﻣﻮ :ﻫﺪف و زﻣﻴﻨﻪ
اﻛﺴـﺎﻳﺪ ﻳﻜـﻲ  ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ . دارد SMﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ رادﻳﻜﺎل آزاد اﺛﺮات ﻣﺘﻨﺎﻗﻀﻲ در ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﻲ ﻣﺮﻛﺰي و ﺑﻴﻤﺎري ( )ON-edixO cirtiNﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ 
  .و ﺣﺎﻓﻈﻪ وﺟﻮد دارد ONاز ﻃﺮﻓﻲ ارﺗﺒﺎط ﻣﺘﻘﺎﺑﻠﻲ ﺑﻴﻦ . ﺳﺖازﻋﻮاﻣﻞ ﻣﺨﺮب ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨﻲ و ﻳﻚ ﻓﺎﻛﺘﻮر در ﺗﺨﺮﻳﺐ ﻣﻴﻠﻴﻦ ا
  . ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﺪ SMﻫﺎي ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺑﺮ ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻣﻮش ONدر اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اﺛﺮات ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺳﻴﺴﺘﻢ 
: ﻧـﺪ ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ، ﺑﻪ ﭘﻨﺞ ﮔﺮوه زﻳﺮ ﺗﻘﺴﻴﻢ ﺷﺪ 1ACﺳﺮ ﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﺋﻲ ﻧﺮ ﭘﺲ از ﺑﻴﻬﻮﺷﻲ و ﻛﺎﻧﻮل ﮔﺬاري درﻧﺎﺣﻴﻪ  53در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ : ﻛﺎر روش
      ، ﮔـﺮوه در ﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه (BEﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ ﺑـﻪ ازاي ﻫـﺮ ﻣـﻮش  3) (BE)درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳـﺪ  SMﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل، ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه ﺳﺎﻟﻴﻦ، ﮔﺮوه 
      + BE (ﻫـﺮ ﻣـﻮش  ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ ﺑـﻪ ازاي  3)درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه  SM، ﮔـﺮوه (ﭘﻴﺶ ﺳﺎز ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ اﻛﺴـﺎﻳﺪ ) eninigrA -L( ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﺑﻪ ازاي ﻫﺮ ﻣﻮش 51/1)
ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ داده ﻫﺎ ﺑـﺎ روش ﺗﺤﻠﻴـﻞ . ، ﺳﻨﺠﺶ ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ ﺗﻮﺳﻂ ﻣﺎز آﺑﻲ ﻣﻮرﻳﺲ ﺑﻪ اﻧﺠﺎم رﺳﻴﺪeninigrA-L( ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﺑﻪ ازاي ﻫﺮ ﻣﻮش 51/1)
  .وارﻳﺎﻧﺲ ﻳﻚ ﻃﺮﻓﻪ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
ﻋﻼوه ﺑﺮ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻴﺰان ﻳﺎد ﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈـﻪ  eninigrA -Lﺗﺠﻮﻳﺰ . ﺳﺒﺐ ﺗﺨﺮﻳﺐ ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ ﺷﺪ SM ﺑﻪ ﻋﻨﻮان اﻟﻘﺎ ﻛﻨﻨﺪه ﺑﻴﻤﺎري BEﺗﺠﻮﻳﺰ  :ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
  .ﮔﺮدﻳﺪ SMدر ﻣﻮش ﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ ﺑﺎﻋﺚ ﺑﻬﺒﻮد ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ در ﻣﻮش ﻫﺎي ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ 
ﺑﺎ ﻓﻌﺎل ﻛﺮدن ﻣﺴﻴﺮ ﻫـﺎي ﭘﻴـﺎﻣﺒﺮ داﺧـﻞ  ONرﺳﺪ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ. ﺑﺎﻋﺚ ﺑﻬﺒﻮد ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ ﮔﺮدﻳﺪ eninigrA-L، SMﻫﺎي ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ در ﻣﻮش: ﮔﻴﺮيﻧﺘﻴﺠﻪ
  .ﮔﺮددﻣﻲ SMﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﺎﻋﺚ ﺑﻬﺒﻮد ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ ﻛﺎﻫﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻃﻲ ﺑﻴﻤﺎري 
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  (.4) در ﺻﺪ اﺳﺖ 06ﺗﺎ  04آن ﺑﻴﻦ ﺷﻴﻮع 
اﺳـﺘﻌﺪاد . ﻧﺎﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ اﺳـﺖ SMﻋﺎﻣـﻞ ﺑﻴﻤـﺎري  
ژﻧﺘﻴﻜـﻲ، ﻣﻜﺎﻧﻴﺴـﻢ ﻫـﺎي ﺧـﻮد اﻳﻤﻨـﻲ و ﻋﻔﻮﻧـﺖ 
وﻳﺮوﺳ ــﻲ ﻣﻤﻜ ــﻦ اﺳ ــﺖ ﻧﻘ ــﺶ آﺳ ــﻴﺐ زاﻳ ــﻲ در 
داده ﻫـﺎي ﻗـﺎﻧﻊ ﻛﻨﻨـﺪه . دﻣﻴﻠﻴﻨﺎﺳﻴﻮن را اﻳﻔﺎ ﻛﻨـﺪ 
ارﺛـﻲ  SMﻧﺸﺎن ﻣﻲ دﻫﻨﺪ ﻛـﻪ اﺳـﺘﻌﺪاد اﺑـﺘﻼ ﺑـﻪ 
ﻫـﺎ و روي ﺧـﺎﻧﻮاده ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﻧﺠﺎم ﺷﺪه ﺑﺮ . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
. ﻫﺎ از اﺳـﺘﻌﺪاد ژﻧﺘﻴﻜـﻲ ﭘﺸـﺘﻴﺒﺎﻧﻲ ﻣـﻲ ﻛﻨـﺪ دوﻗﻠﻮ
وﺟـﻮد  SMاﺣﺘﻤـﺎﻻً ﻧـﻮﻋﻲ ﻧـﺎﻫﻤﮕﻮﻧﻲ ژﻧﺘﻴﻜـﻲ در 
دارد، ﺑﻪ اﻳﻦ ﻣﻌﻨﺎ ﻛـﻪ در اﻓـﺮاد ﻣﺨﺘﻠـﻒ، ژن ﻫـﺎي 
ﻫـﺎي ﺳﻠﻮل(. 5) ﻣﻲ ﺷﻮد SMﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ ﻣﻮﺟﺐ ﺑﺮوز 
ﻣﻴﻜﺮوﮔﻠﻴﺎ در ﺷﺮاﻳﻂ ﻧﻮروﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻚ ﻓﻌﺎل ﻣﻲ ﺷﻮﻧﺪ 
ﻫـﺎي ﻣﻴﻜﺮوﮔﻠﻴـﺎ . ز ﮔﺮداﻧﻨﺪرا ﺑﺎ SNCﺗﺎ ﻫﻮﻣﺌﻮﺳﺘﺎز 
ﻫﺎي ﭘﻴﺶ اﻟﺘﻬـﺎﺑﻲ و ﻓﻌﺎل ﺷﺪه ﺑﺎ آزاد ﺷﺪن ﻓﺎﻛﺘﻮر
ﺑﺘـﺎ، -1، اﻳﻨﺘﺮﻟـﻮﻛﻴﻦ α-FNTﺳﻴﺘﻮﺗﻮﻛﺴﻴﻚ ﻧﻈﻴـﺮ 
و ﮔﻮﻧﻪ ﻫـﺎي ( ON) ، ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ6اﻳﻨﺘﺮﻟﻮﻛﻴﻦ 
ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ آﺳﻴﺐ ﻧﻮرون ﻫﺎ ( SOR)ﺑﺎز ﻓﻌﺎل اﻛﺴﻴﮋن 
اﺳﺘﺮس اﻛﺴـﻴﺪاﺗﻴﻮ و ﺑـﻪ دﻧﺒـﺎل آن (. 6) ﻣﻲ ﺷﻮﻧﺪ
ﮕـﺮ ﻋـﻮاﻣﻠﻲ ﻫﺴـﺘﻨﺪ ﻛـﻪ در ﭘـﺎﺗﻮژﻧﺰ آﭘﻮﭘﺘـﻮز از دﻳ
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﺧﻴﺮ ﺣﺎﻛﻲ از . ﻣﻄﺮح ﻫﺴﺘﻨﺪ SMﺑﻴﻤﺎري 
آن اﺳﺖ ﻛﻪ در اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري ﻣﻴﺰان ﺗﻮﻟﻴـﺪ رادﻳﻜـﺎل 
ﻫﺎي آزاد اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲ ﻳﺎﺑﺪ و اﻳﻦ ﻋﻮاﻣـﻞ در ﺗﺸـﺪﻳﺪ 
اﻳﻦ اﺣﺘﻤﺎل ﻣﻄﺮح اﺳـﺖ ﻛـﻪ . ﺑﻴﻤﺎري ﻣﻮﺛﺮ ﻫﺴﺘﻨﺪ
اﻓﺰاﻳﺶ رادﻳﻜﺎل ﻫﺎي آزاد از ﺟﻤﻠﻪ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴـﺎﻳﺪ 
ﻧﺎﺷــﻲ از اﺧــﺘﻼل در ﺳﻴﺴــﺘﻢ  SMﺎري در ﺑﻴﻤــ
ﻫﺎ ﭘﺎﻛﺴﺎزي ﻛﻨﻨﺪه و ﻳﺎ ﻛﺎﻫﺶ ﺳﻄﺢ آﻧﺘﻲ اﻛﺴﻴﺪان
اﻓﺰاﻳﺶ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ ﺑﺎﻋﺚ ﺗﺸﺪﻳﺪ (. 7) ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ
واﻛﻨﺶ ﻫـﺎي اﻟﺘﻬـﺎﺑﻲ و درﻧﺘﻴﺠـﻪ ﺿـﺎﻳﻌﺎت ﺑـﺎﻓﺘﻲ 
ﻳﻚ ﻣﻮﻟﻜﻮل ﻛﻮﭼﻚ و ﻛﻮﺗﺎه ﻋﻤﺮ  ON (.8)ﺷﻮد  ﻣﻲ
ﺑﺎ واﻛﻨﺶ ﺑﺴﻴﺎر ﺑﺎﻻﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﺎ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﻓﻴﺰﻳﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ 
ﻣﺨﺘﻠﻒ در ﺑﺴﻴﺎري از اﻧـﻮاع ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎ ﻳﺎﻓـﺖ ﻣـﻲ 
 و SONﺗﻮﻟﻴﺪ ﺷﺪه ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ ﺑﻴﺎن ﻓﻌـﺎل  ON .ﺷﻮد
ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﻲ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﺗﻨﻈﻴﻢ ( SONi)اﻟﻘﺎﺋﻲ  SON
ﻛﻨﻨﺪه و ﺗﻌﺪﻳﻞ ﻛﻨﻨـﺪه ﻓﺮآﻳﻨـﺪ ﻫـﺎي ﺑﻴﺸـﻤﺎري از 
ﺎء ﻛﻨﻨـﺪه اﻧﺒﺴـﺎط ﻋﻀـﻼﻧﻲ، ﮔﺸـﺎد ﺟﻤﻠﻪ ﻋﺎﻣﻞ اﻟﻘ
(. 9) ﺳﺎزي ﻋـﺮوق و اﻧﺘﻘـﺎل ﻧﻮروﺗﺮاﻧﺴـﻤﻴﺘﺮﻫﺎ دارد 
در ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻋﺼﺒﻲ ﻣﺮﻛﺰي ﻣﻌﻤـﻮﻻً ﺑـﺎ  ONاﻓﺰاﻳﺶ 
ﺳـﻨﺘﺎز اﻟﻘـﺎﻳﻲ  ONاﻓـﺰاﻳﺶ در اﻳﺰوﻓـﺮم ﻫـﺎﻳﻲ از 
ﻛﻪ ﻣﻌﻤﻮﻻً ﺗﻮﺳﻂ اﻟﺘﻬﺎب ﺳﻠﻮﻟﻲ اﻳﺠﺎد ﻣﻲ ( SONi)
 ONﺑﺮ اﻫﻤﻴـﺖ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ ﻣﻨﺒـﻊ . ﺷﻮد ﻫﻤﺮاه اﺳﺖ
دژﻧﺮاﺳﻴﻮن ﻧﻮروﻧﻲ / آن در اﻧﺤﻄﺎطزﻣﺎﻧﻲ ﻛﻪ ﻧﻘﺶ )
و ﺗﺎﺛﻴﺮات ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ ﻣﺨﺘﻠـﻒ آن ( ارزﻳﺎﺑﻲ ﻣﻲ ﺷﻮد
اﻳﺠﺎد ﻣـﻲ  SONﻛﻪ ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ اﻳﺰوﻓﺮم ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ 
اﻏﻠﺐ اوﻗﺎت ﺑﺎ ﺷـﺮاﻳﻂ  SONi. ﮔﺮددﺷﻮد ﺗﺎﻛﻴﺪ ﻣﻲ
ﻛﻪ ﻣﻘـﺪار زﻳـﺎدي از آن ﺑـﻪ وﺳـﻴﻠﻪ اﻧـﻮاع )اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ 
ﻣﺎﻛﺮوﻓـﺎژ ﺗﻮﻟﻴـﺪ /ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎي اﺟـﺪادي ﻣﻮﻧﻮﺳـﻴﺖ
ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ ﭼﻨﺪﻳﻦ ﻧﻮع  SONi. ﻤﺮاه اﺳﺖﻫ( ﺷﻮد ﻣﻲ
ﻣﺎﻛﺮوﻓﺎژﻫﺎ، ﻣﻴﻜﺮوﮔﻠﻴﺎ ﻫـﺎ، : از اﻳﻦ ﺳﻠﻮل ﻫﺎ از ﻗﺒﻴﻞ
آﺳﺘﺮوﺳــﻴﺖ ﻫــﺎ اﻟﻴﮕﻮدﻧﺪروﺳــﻴﺖ ﻫــﺎ و ﺣﺘــﻲ 
(. 01) ﻫﺎي اﻧﺪوﺗﻠﻴﺎل ﻣﻐﺰي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣـﻲ ﮔـﺮدد  ﺳﻠﻮل
ﺑﻴـﺎن  SNC ﻧﻴﺰ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣـﺪاوم در  SONe ،SONn
ﻣــﻲ ﺷــﻮﻧﺪ و در ﺳــﻴﮕﻨﺎل ﻫــﺎي ﺑــﻴﻦ ﺳــﻠﻮﻟﻲ 
ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻋﺮوﻗﺪﺧﺎﻟﺖ ﻣﻲ ﻧﻤﺎﻳﻨـﺪ ﻧﻮروﺗﺮاﻧﺴﻤﻴﺘﺮ ﻫﺎ و 
دو اﺛﺮ ﻋﻤﺪه ﺑﺮ ﻋﺮوق ﻣﻐﺰي دارد ﻛﻪ ﻫﺮ  ON(. 11)
در ﮔﻴـﺮ  SMدو ﻣﻤﻜﻦ اﺳـﺖ در ﭘـﺎﺗﻮژﻧﺰ ﺿـﺎﻳﻌﺎت 
ﻳﻜﻲ اﺗﺼﺎل و ﮔﺸﺎد ﺳـﺎزي ﻋـﺮوق و دﻳﮕـﺮي : ﺷﻮﻧﺪ
                     ﻣﻐـــــ ــﺰي -اﺧــــــﺘﻼل ﺳــــــﺪ ﺧـــــ ـﻮﻧﻲ
ﮔﺸ ــﺎد ﺳ ــﺎزي (. BBB-reirraB niarB doolB)
ﺧﺘﻼﻟﻲ در ﻧﻔﻮذ ﭘـﺬﻳﺮي ﺳـﺪ ا ONﻋﺮوق ﺑﺎ واﺳﻄﻪ 
ﻣﻐﺰي ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ ﻋﺒﻮر ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ -ﺧﻮﻧﻲ
. را اﻓ ــﺰاﻳﺶ ﻣ ــﻲ دﻫ ــﺪ  SNCازداﺧ ــﻞ ﭘﺎراﻧﺸ ــﻴﻢ 
ﭘﻴﺸـﻨﻬﺎد  ONﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ ﻫﺎي ﻣﺘﻌﺪدي ﺑﺮاي ﺳﻤﻴﺖ 
در ﺟﻬـﺖ  ANDﺷﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ ﺷﺎﻣﻞ دآﻣﻴﻨﻪ ﺷﺪن 
ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ  ANDﻣﻬﺎر ﺗﻨﻔﺲ ﻣﻴﺘﻮﻛﻨﺪرﻳﺎي و ﺗﺨﻠﻴﻪ 
            ﺖ ﭘﻠـ ــﻲ ﺳـ ــﻨﺘﺎز و ﺗﺸـ ــﻜﻴﻞ ﭘﺮوﻛﺴـ ــﻲ ﻧﻴﺘﺮﻳــ ـ
ﭘﺮوﻛﺴـﻲ ﻧﻴﺘﺮﻳـﺖ ﻳـﻚ اﻛﺴـﻴﺪان (. 21) ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ
ﻗﻮي ﺑﺎ ﻗﺎﺑﻠﻴﺖ آﺳﻴﺐ رﺳﺎﻧﻲ ﺑﻪ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎي ﻫـﺪف و 
ﺑﻪ ﺧﺼﻮص در ﻣﻐﺰ ﻣﻲ ﺑﺎﺷـﺪ ﻛـﻪ از ﻟﺤـﺎظ ﺑـﺎﻓﺮي 
اﻳـﻦ (. 31)ﻇﺮﻓﻴـﺖ آﻧﺘـﻲ اﻛﺴـﻴﺪاﻧﻲ ﻓﻘﻴـﺮي دارد 
ﻣﻮﻟﻜ ــﻮل در ﻧﻬﺎﻳ ــﺖ ﺑ ــﺎ اﻳﺠــﺎد ﺗﻐﻴﻴ ــﺮ در ﺳ ــﺎﺧﺘﺎر 
ﺳﺒﺐ از  ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻫﺎ، ﭼﺮﺑﻲ ﻫﺎ، و ﻧﻮﻛﻠﺌﻴﻚ اﺳﻴﺪ ﻫﺎ
ﻋﻼوه ﺑـﺮ . دﺳﺖ رﻓﺘﻦ اﻟﻴﮕﻮدﻧﺪروﺳﻴﺖ ﻫﺎ ﻣﻲ ﮔﺮدد
ﻗﺎدر اﺳﺖ ﺑﺎ اﺧـﺘﻼل در ﻓﻌﺎﻟﻴـﺖ ﺗﻨﻔﺴـﻲ  ONاﻳﻦ 
ﭘﻤـﭗ ﻫـﺎي  PTAﻣﻴﺘﻮﻛﻨﺪرﻳﺎﻳﻲ و ﻫﻤﻴﻨﻄﻮر ﺳﻨﺘﺰ 
را ﻏﻴﺮ ﻓﻌـﺎل ﻛـﺮده و در ﻧﻬﺎﻳـﺖ ﻣﻮﺟـﺐ  esaPTA
  (. 41)ﻣﺮگ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺷﻮد 
ﺑﻴﻤﺎري ﻫﺎي ﻧﻮرودژﻧﺮاﺗﻴﻮ ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻋﺼﺎب ﻣﺮﻛﺰي 
ﺑـﻪ ﺣﺎﻓﻈـﻪ و ﺳـﺎﻳﺮ اﻋﻤـﺎل اﻏﻠﺐ ﻫﻤﺮاه ﺑـﺎ آﺳـﻴﺐ 
اﻳﻦ آﺳﻴﺐ اﺣﺘﻤﺎﻻً ﺑـﻪ دﻟﻴـﻞ ﻣـﺮگ . ﺷﻨﺎﺧﺘﻲ اﺳﺖ
ي ﻗﺸﺮ ﻣﻐﺰ و ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ و ﻧـﻮاﺣﻲ اﻧﺘﺨﺎﺑﻲ ﻧﻮرون ﻫﺎ
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از ﻣﻐﺰ ﻛﻪ ﻣـﺮﺗﺒﻂ ﺑـﺎ ﻳـﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈـﻪ ﻫﺴـﺘﻨﺪ 
ﺑـﺎ وﺟﻮداﻳﻨﻜﻬﺸـﻮاﻫﺪي ﻛـﻪ ﻧﺸـﺎن  (.51) ﺑﺎﺷـﺪ  ﻣﻲ
دﻫﺪ ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ اﻛﺴـﺎﻳﺪ و ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﻴـﺖ ﻫـﺎي آن در  ﻣﻲ
ﻣﻐﺰ ﻣﻀـﺮ اﺳـﺖ، ﺗـﻼش ﻣﺎﻟﺘﻴﭙﻞ اﺳﻜﻠﺮوزﻳﺲ ﺑﺮاي 
در ﺣﻴﻮاﻧﺎت ﻣﺪل  SONو  ONﺑﺮاي ﻛﺎﻫﺶ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ 
 ONﻛﻤـﻚ ﻧﻤـﻲ ﻛﻨـﺪ ﭼـﺮا ﻛـﻪ از ﻳـﻚ ﺳـﻮ  SM
ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺿـﺪ اﻟﺘﻬـﺎﺑﻲ دارد و از ﺳـﻮي دﻳﮕـﺮ ﻧﻘـﺶ 
ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ در (. 61) ﭘﻴﺶ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ دارد
ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻳـﻚ ﭘﻴـﺎﻣﺒﺮ 
رﺗﺮوﮔﺮﻳـﺪ ﻋﻤـﻞ ﻣـﻲ ﻛﻨـﺪ ﻛـﻪ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﭘـﺲ 
ﺴﻲ ﺳـﺎﺧﺘﻪ ﺷـﺪه و روي ﭘﺎﻳﺎﻧـﻪ ﻫـﺎي ﭘـﻴﺶ ﺳﻴﻨﺎﭘ
اﻳﻦ ﻣﻮﻟﻜﻮل در اﻋﻤـﺎل (. 71) ﻛﻨﺪﺳﻴﻨﺎﭘﺴﻲ اﺛﺮ ﻣﻲ
ﺷﻨﺎﺧﺘﻲ ﺣﻴﻮان و ﺗﺸﻜﻴﻞ ﺣﺎﻓﻈﻪ و ﻳﺎدﮔﻴﺮي ﻧﻘـﺶ 
ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ ﺑﺎﻟﻐﻴﻦ ﻳـﻚ ﻣﺮﻛـﺰ ﺣﻴـﺎﺗﻲ . ﻛﻠﻴﺪي دارد
ﺑﺮاي ﻓﺮآﻳﻨﺪ ﻫﺎي ﻳﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻣﻲ ﺑﺎﺷـﺪ ﻛـﻪ 
ﺑﻪ ﺷﺪت ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺑﻴﻤﺎري ﻫﺎي ﻧﻮروﻟﻮژﻳﻚ آﺳـﻴﺐ 
 06اﻟـﻲ  52ﻧﻘـﺎﻳﺺ ﺷـﻨﺎﺧﺘﻲ در . ﺪﭘﺬﻳﺮ ﻣـﻲ ﺑﺎﺷ ـ
ﻛ ــﻪ از آﺳ ــﻴﺐ  SMدرﺻ ــﺪ ﺑﻴﻤ ــﺎران ﻣﺒ ــﺘﻼ ﺑ ــﻪ 
(. 81) ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ رﻧﺞ ﻣﻲ ﺑﺮﻧﺪ، ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه اﺳـﺖ 
ﺷـﻮاﻫﺪي وﺟـﻮد دارد ﻛـﻪ ﻧﺸـﺎن ﻣـﻲ دﻫـﺪ ﺣـﻴﻦ 
ﻳﺎدﮔﻴﺮي و اﻛﺘﺴﺎب ﺣﺎﻓﻈﻪ،ﺗﻐﻴﻴﺮات ﻧـﻮروﻧﻲ اﻳﺠـﺎد 
ﺑﻪ  ON (.91) ﺑﻪ وﻗﻮع ﻣﻲ ﭘﻴﻮﻧﺪد ONﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ 
ﺰ ﺑـﺎﻟﻐﻴﻦ در ﻧﻈـﺮ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻋﺎﻣﻞ ﻣﻬـﻢ در ﻧـﻮروژﻧ 
ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻛﻨﻨﺪه ﻣﻨﻔـﻲ  ON.ﮔﺮﻓﺘﻪ ﻣﻲ ﺷﻮد
 ﺑـﺎﻟﻐﻴﻦ ﻋﻤـﻞ ﻣـﻲ ﻧﻤﺎﻳـﺪ  SNCﺗﻘﺴﻴﻢ ﺳـﻠﻮﻟﻲ در 
ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻣﺮﻛﺰ اﺻـﻠﻲ ﻳـﺎدﮔﻴﺮي و (. 31)
ﺣﺎﻓﻈـﻪ در ﺑﻴﻤـﺎري ﻫـﺎي ﻧﻮروﻟﻮژﻳـﻚ و اﻳﺴـﻜﻤﻲ، 
اﺧـﺘﻼل . ﺑﺴﻴﺎر ﺣﺴﺎس و آﺳـﻴﺐ ﭘـﺬﻳﺮ ﻣـﻲ ﺑﺎﺷـﺪ 
رش ﮔـﺰا  SMدرﺻـﺪ ﺑﻴﻤـﺎران  06ﺗﺎ  52ﺣﺎﻓﻈﻪ در 
در ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺣﺎﺿـﺮ ﺗـﺪاﺧﻞ ﻋﻤـﻞ (. 02) ﺷﺪه اﺳﺖ
ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪدر ﺣﺎﻓﻈﻪ ﺑﻴﻤﺎران ﻣﺒﺘﻼ ﺑـﻪ 
در . ﻣﺎﻟﺘﻴﭙﻞ اﺳﻜﻠﺮوزﻳﺲ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓـﺖ 
واﻗﻊ ﻫﺪف اﺻﻠﻲ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺮرﺳﻲ اﻳـﻦ ﺳـﻮال 
ﻃـﻲ  ONاﺳﺖ ﻛﻪ آﻳـﺎ ﺗﺤﺮﻳـﻚ ﻳـﺎ ﻣﻬـﺎر ﺳﻴﺴـﺘﻢ 
  ﺗﺎﺛﻴﺮي روي ﺣﺎﻓﻈﻪ دارد ﻳﺎ ﻧﻪ؟ SMﺑﻴﻤﺎري 
  
   ﻛﺎرروش 
ﺳﺮ ﻣـﻮش ﺻـﺤﺮاﺋﻲ  53در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﺠﺮﺑﻲ از 
ﮔﺮم  002± 02ﺑﺎ ﻣﺤﺪوده وزﻧﻲ  ratsiWﻧﺮ از ﻧﮋاد 
اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻃﻮر ﺗﺼﺎدﻓﻲ در ﭘﻨﺞ ﮔﺮوه ﻫﻔﺖ 
ﻫﻤﻪ ﻣﻮش ﻫـﺎ داراي ﺷـﺮاﻳﻂ . ﻧﺪﺗﺎﻳﻲ ﻗﺮار داده ﺷﺪ
 21ﺳــﺎﻋﺖ ﺗ ــﺎرﻳﻜﻲ و  21ﻳﻜﺴــﺎن دﻣ ــﺎﻳﻲ و دوره 
در ﺗﻤـﺎم ﻣﺮاﺣـﻞ اﻧﺠـﺎم . ﺳـﺎﻋﺖ روﺷـﻨﺎﻳﻲ ﺑﻮدﻧـﺪ
ﻣ ــﺎﻳﺶ ﻫ ــﺎ اﺻ ــﻮل اﺧﻼﻗ ــﻲ ﻛ ــﺎر ﺑ ــﺎ ﺣﻴﻮاﻧ ــﺎت آز
ﻗﺒﻞ از ﺟﺮاﺣﻲ ﺑـﻪ  . آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎﻫﻲ ﻣﺮاﻋﺎت ﺷﺪه اﺳﺖ
ﻫـﺎ اﺟـﺎزه داده ﺷـﺪ ﻛـﻪ ﺧـﻮد را ﺑـﺎ ﺷـﺮاﻳﻂ ﻣـﻮش 
  .آزﻣﺎﻳﺸﮕﺎه ﺗﻄﺒﻴﻖ دﻫﻨﺪ
ﻫـﻴﭻ ﻧـﻮع )ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل -1: ﮔﺮوه ﻫﺎي آزﻣـﺎﻳﺶ 
ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه  -2( ﺗﺰرﻳﻘﻲ درﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻲ ﻛﻨﻨﺪ
ل اﺗﻴـﺪﻳﻮم ﺟﺮاﺣﻲ ﺑﻪ اﺿـﺎﻓﻪ درﻳﺎﻓـﺖ ﺣـﻼ )ﺳﺎﻟﻴﻦ 
(. ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ و ﺣﻼل داروﻫﺎ ﻛﻪ ﻫﻤﺎن ﺳﺎﻟﻴﻦ ﻣﻲ ﺑﺎﺷـﺪ 
ﺑـﻪ ( )BE)ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ  -3
ﻣﻴﻜﺮو  3ﺑﻪ ﻣﻴﺰان  (ﻋﻨﻮان اﻟﻘﺎ ﻛﻨﻨﺪه دﻣﻴﻠﻴﻨﺎﺳﻴﻮن 
ﮔـﺮوه  -4. ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﻚ دوزﻟﻴﺘﺮ ﺑﻪ ازاي ﻫﺮ ﻣﻮش 
ﭘـﻴﺶ ﺳـﺎز ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ )آرژﻧـﻴﻦ -درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه ال
ﺗﻬﻴـﻪ ﺷـﺪه از ﺷـﺮﻛﺖ داروﻳـﻲ ﺳـﻴﮕﻤﺎ ( ) اﻛﺴـﺎﻳﺪ 
ﻣﻴﻜـﺮو ﻟﻴﺘـﺮ ﺑـﻪ ازاي ﻫـﺮ  51/1)ﺑﻪ ﻣﻴﺰان ( آﻣﺮﻳﻜﺎ
ﮔ ــﺮوه  -5.روز 5ﺑ ــﻪ ﻣ ــﺪت ( eninigrA-Lﻣ ــﻮش 
آرژﻧـﻴﻦ ﺑـﻪ -درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨـﺪه اﺗﻴـﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳـﺪ و ال 
 51/1  ،BEﻣﻴﻜﺮو ﻟﻴﺘﺮ ﺑﻪ ازاي ﻫﺮ ﻣﻮش  3)ﻣﻴﺰان 
ﻛـﻪ  (eninigrA-Lﻣﻴﻜﺮو ﻟﻴﺘﺮ ﺑـﻪ ازاي ﻫـﺮ ﻣـﻮش 
اﺗﻴﺪﻳﻢ ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ را ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺗﻚ دوز درﻳﺎﻓﺖ ﻛﺮدﻧﺪ 
روز  5آرژﻧـﻴﻦ را ﺑـﻪ ﻣـﺪت -و ﺑﻌﺪ از ﻳﻚ ﻫﻔﺘـﻪ ال 
 5ارزﻳﺎﺑﻲ ﻳﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈﻪ ﺑﻌـﺪ از . درﻳﺎﻓﺖ ﻛﺮدﻧﺪ
. ﻓـﺖ روز درﻳﺎﻓﺖ دارو ﺑﺎ ﻣﺎز آﺑﻲ ﻣﻮرﻳﺲ ﺻﻮرت ﮔﺮ
ﺑﺮاي ﺗﺰرﻳﻖ دارو، ﻛـﺎﻧﻮل ﺗﺰرﻳـﻖ راﻫﻨﻤـﺎ در ﻧﺎﺣﻴـﻪ 
اﺑﺘـﺪا ﺣﻴـﻮان ﺑـﺎ . ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ ﺗﻌﺒﻴﻪ ﺷﺪه ﺑـﻮد  1AC
ﻣﻴﻠـﻲ ﮔـﺮم ﺑـﺮ  001)ﺗﺰرﻳﻖ داﺧﻞ ﺻﻔﺎﻗﻲ ﻛﺘـﺎﻣﻴﻦ 
ﻣﻴﻠـ ــﻲ ﮔـ ــﺮم ﺑـــﺮ  5)و زاﻳﻼزﻳـ ــﻦ ( ﻛﻴﻠـ ــﻮﮔﺮم
ﺳ ــﭙﺲ در دﺳ ــﺘﮕﺎه . ﺑﻴﻬ ــﻮش ﮔﺮدﻳ ــﺪ (ﻛﻴﻠ ــﻮﮔﺮم
اﺳﺘﺮﺋﻮﺗﺎﻛﺲ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘـﻪ و ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از اﻃﻠـﺲ 
ﻮل ﮔﺬاري در ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﻫﻴﭙﻮﻛﻤـﭗ ﺑـﺎ ﭘﺎﻛﺴﻴﻨﻮس ﻛﺎﻧ
 (PA= -3/8;LM= ±2/2;VD+ =2/7)ﻣﺨﺘﺼـــﺎت 
اﻳﻦ ﻛﺎﻧﻮل ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺧﻤﻴﺮ دﻧﺪان . ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ
دﻫﺎﻧﻪ ﻛﺎﻧﻮل ﺑﺮاي ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي . ﭘﺰﺷﻜﻲ ﻓﻴﻜﺲ ﮔﺮدﻳﺪ
از ﻋﻔﻮﻧﺖ ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ ﻣﻔﺘﻮل ﻓﻠﺰي ﻣﺴﺪود ﺷﺪ و ﻳـﻚ 
  .ﻫﻔﺘﻪ ﺑﻪ ﺣﻴﻮان ﺟﻬﺖ ﺑﻬﺒﻮدي ﻓﺮﺻﺖ داده ﺷﺪ
ﻮن ﺳﻢ اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ ﺑـﻪ ﺑﺮاي اﻳﺠﺎد دﻣﻴﻠﻴﻨﺎﺳﻴ
درﺻﺪ اﺗﻴﺪﻳﻮم 0/ 10از ﻣﺤﻠﻮل )ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ  3ﻣﻴﺰان 
 1ACﺑـﻪ ﻧﺎﺣﻴـﻪ ( در ﺻـﺪ 0/9ﺑﺮوﻣﺎﻳـﺪ در ﺳـﺎﻟﻴﻦ 
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. ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ ﻣﻐﺰ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻳـﻚ ﻃﺮﻓـﻪ ﺗﺰرﻳـﻖ ﺷـﺪ 
ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﻲ اﺛﺮات ﺗﺤﺮﻳﻚ ﻛﻨﻨﺪه ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ 
اﻛﺴﺎﻳﺪ ﻳﻚ ﻫﻔﺘﻪ ﺑﻌﺪ از ﺗﺰرﻳﻖ اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ، ال 
روز در ﻣﺪت زﻣﺎن ﻳﻚ دﻗﻴﻘـﻪ  5آرژﻧﻴﻦ ﺑﻪ ﻣﺪت  –
 1ACﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ ﻣﺨﺘﺼـﺎت . روزاﻧﻪ ﺗﺰرﻳـﻖ ﺷـﺪ 
، از ﺳـﺮﻧﮓ (12)ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ در اﻃﻠﺲ ﭘﺎﻛﺴـﻴﻨﻮس 
 01 mcﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮي و ﻟﻮﻟﻪ ﭘﻠﻲ اﺗﻴﻠﻦ  01ﻫﻤﻴﻠﺘﻮن 
ﺑﺮاي ﺗﺰرﻳﻖ اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ و ﺗﺰرﻳﻘﺎت 72ﺳﺮ ﺳﻮزن  و
ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﺑﻪ ﻣﺪت ﻳـﻚ دﻗﻴﻘـﻪ ﺻـﻮرت  1ﺑﺎ ﺣﺠﻢ 
  . ﮔﺮﻓﺖ
ﺟﻬــﺖ ﺗﺎﺋﻴ ــﺪ ﺑﺎﻓ ــﺖ ﺷﻨﺎﺳــﻲ و ﺑ ــﺮاي ﺣﺼــﻮل  
اﻃﻤﻴﻨﺎن از ﻗﺮار ﮔﻴﺮي ﺻﺤﻴﺢ ﻛﺎﻧﻮل ﻃﺒـﻖ اﻃﻠـﺲ 
ﭘﺎﻛﺴﻴﻨﻮس از ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎ ﻣﻘﺎﻃﻊ ﺑﺎﻓﺘﻲ ﺗﻬﻴـﻪ ﺷـﺪه و 
ﺑﺎ ﻛﺮﻳﺴﺘﺎل وﻳﻮﻟﻪ رﻧﮓ آﻣﻴﺰي و زﻳـﺮ ﻣﻴﻜﺮوﺳـﻜﻮپ 
  .ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ ﻧﻮري
ﻣ ــﺎز آﺑ ــﻲ ﻣ ــﻮرﻳﺲ و روش ﻳ ــﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈــﻪ 
اﻳﻦ دﺳـﺘﮕﺎه از ﻳـﻚ ﺣﻮﺿـﭽﻪ اﺳـﺘﻮاﻧﻪ اي : ﻓﻀﺎﻳﻲ
 52ﺷﻜﻞ ﺳﻴﺎه رﻧﮓ ﺗﺸـﻜﻴﻞ ﺷـﺪه ﻛـﻪ ﺗـﺎ ارﺗﻔـﺎع 
درﺟـﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲ ﮔـﺮاد  02±1ﺳﺎﻧﺘﻲ ﻣﺘـﺮ آن ﺑـﺎ آب 
ﻳﻚ ﺳﻜﻮي ﻛﻮﭼﻚ از ﺟﻨﺲ ﻓﻠﺰ ﺗﻴﺮه . ﭘﺮﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪ
ﻣﺘـﺮ زﻳـﺮ ﺳﺎﻧﺘﻲ ﻣﺘﺮ، و ﻳﻚ ﺳﺎﻧﺘﻲ  01رﻧﮓ ﺑﺎ ﻗﻄﺮ 
ﺳﻄﺢ آب در ﻣﺮﻛﺰ رﺑـﻊ داﻳـﺮه ﺟﻨـﻮب ﻏﺮﺑـﻲ ﻗـﺮار 
ﻣﻮش ﺑﻪ ﻃﻮر ﺗﺼـﺎدﻓﻲ از ﻳﻜـﻲ از رﺑـﻊ ﻫـﺎي . دارد
ﺣﻮﺿﭽﻪ آزاد ﺷﺪه و زﻣﺎن ﭘﻴﺪا ﻛﺮدن ﺳـﻜﻮ ﺗﻮﺳـﻂ 
روز  5ﻫﺮ ﻣﻮش ﺑﻪ ﻣﺪت . آزﻣﺎﻳﺸﮕﺮ ﺛﺒﺖ ﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪ
 4از ( ﺗﺠﺮﺑـﻪ  4ﻫﺮ ﻧﻮﺑﺖ ﺷﺎﻣﻞ )و ﻫﺮ روز ﻳﻚ ﻧﻮﺑﺖ 
ار رﺑﻊ ﺣﻮﺿﭽﻪ ﺑﻪ ﻃﻮر ﺗﺼﺎدﻓﻲ ﺗﺤـﺖ آزﻣـﺎﻳﺶ ﻗـﺮ 
ﻳﻚ ﺗﺠﺮﺑﻪ زﻣﺎﻧﻲ ﺑﻪ اﺗﻤﺎم ﻣﻲ رﺳـﺪ . ﺧﻮاﻫﻨﺪ ﮔﺮﻓﺖ
ﺛﺎﻧﻴـﻪ ﮔﺬﺷـﺘﻪ  09ﻛﻪ ﻣﻮش ﺑﺮ روي ﺳﻜﻮ رﻓﺘﻪ و ﻳﺎ 
ﺛﺎﻧﻴﻪ ﺑﻪ ﺣﻴـﻮان ﻓﺮﺻـﺖ داده ﻣـﻲ  03ﺳﭙﺲ . ﺑﺎﺷﺪ
. ﺷﻮد و ﭘﺲ از آن ﻛﻪ ﺗﺠﺮﺑﻪ ﺑﻌﺪي ﺷﺮوع ﻣﻲ ﮔﺮدد
ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﻣﺤـﻞ ﺳـﻜﻮ را ﭘﻴـﺪا ﻧﻜﻨﻨـﺪ ﺗﻮﺳـﻂ ﻣﻮش
آزﻣﺎﻳﺸﮕﺮ ﺑﻪ روي ﺳﻜﻮ ﻣﻨﺘﻘـﻞ ﺷـﺪه و اﺟـﺎزه ﻣـﻲ 
ﭘﺲ از اﺗﻤﺎم ﺗﺠﺮﺑﻪ . ﺛﺎﻧﻴﻪ در آن ﺟﺎ ﺑﻤﺎﻧﻨﺪ 03ﺑﻨﺪ ﻳﺎ
ﻧﺘـﺎﻳﺞ . ﭼﻬﺎرم ﻣﻮش ﻫﺎ از ﺣﻮﺿﭽﻪ ﺧﺎرج ﻣﻲ ﺷﻮﻧﺪ
ﺧﻄـﺎي ﻣﻌﻴﺎرﻣﻴـﺎﻧﮕﻴﻦ ±ﺣﺎﺻﻞ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ 
ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ داده ﻫﺎ ﺑﺎ روش آﻣﺎري . اراﺋﻪ ﮔﺮدﻳﺪ
از آزﻣـﻮن . ﺗﺤﻠﻴﻞ وارﻳﺎﻧﺲ ﻳـﻚ ﻃﺮﻓـﻪ اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪ 
ﻛـﻪ  ﺟﻬﺖ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﮔﺮوه ﻫﺎﻳﻲ yekuTﺗﻌﻘﻴﺒﻲ ﺗﻮﻛﻲ 
در . ﺑﺎ ﻫﻢ اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ داري داﺷﺘﻨﺪ، اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
ﻛﻠﻴﻪ آزﻣﻮن ﻫﺎ ﺣﺪاﻗﻞ ﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﻲ داري ﺗﻔﺎوت ﻫـﺎ 
  .در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ <p0/50
  
  ﻫﺎﻳﺎﻓﺘﻪ
( BE)و اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ  eninigrA -Lاﺛﺮ ﺗﺠﻮﻳﺰ 
ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ ﺑـﺮ ﻳـﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈـﻪ  1ACدر ﻧﺎﺣﻴﻪ 
  : ﻓﻀﺎﻳﻲ
ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ زﻣﺎن ﻻزم ﺑﺮاي ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳﻜﻮ در ﻃﻲ ( اﻟﻒ
ﻣﺘﻮﺳـﻂ زﻣـﺎن  1ﻧﻤـﻮدار ﺷـﻤﺎره : ﻳﺎدﮔﻴﺮي ﻓﻀﺎﻳﻲ
ﻻزم ﺑﺮاي ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳﻜﻮدر ﭘﻨﺞ روز آﻣـﻮزش را در ﻫـﺮ 
ﺗﺠﺰﻳـﻪ و . ﭘﻨﺞ ﮔﺮوه ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸـﺎن ﻣـﻲ دﻫـﺪ 
ﺗﺤﻠﻴﻞ آﻣﺎري ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از آﻧـﺎﻟﻴﺰ وارﻳـﺎﻧﺲ ﻳـﻚ 
ﺮوه ﻃﺮﻓﻪ و آزﻣﻮن ﺗﻮﻛﻲ اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ داري ﺑﻴﻦ ﮔ
در روز اول، دوم، ﺳـﻮم،  SMﻛﻨﺘﺮل، ﺷﺎﻫﺪ و ﮔﺮوه 
از (. <p0/50)ﭼﻬ ــﺎرم و روز ﭘ ــﻨﺠﻢ ﻣﺸ ــﺎﻫﺪه ﺷ ــﺪ 
 eninigrA-Lدر ﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه  SMﻃﺮﻓـﻲ ﮔـﺮوه 
اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨـﻲ داري را در روز  SMﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه 
در  SMﻫﺎي دوم، ﺳﻮم و ﭘﻨﺠﻢ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﮔـﺮوه 
 SMﻧﺴـﺒﺖ ﺑـﻪ ﮔـﺮوه  eninigrA-Lﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه 
ﻤﺘﺮي ﺑﺮاي ﭘﻴﺪا ﻛﺮدن ﺳﻜﻮ ﺗﻠﻒ ﻛﺮدﻧﺪ ﻛـﻪ زﻣﺎن ﻛ
ﻫـﺎي ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه ﺑﻬﺒﻮد ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀـﺎﻳﻲ در  ﻣـﻮش 
در ﺣـﺎﻟﻲ ﻛـﻪ ﺑـﻴﻦ  (.<p0/50)اﺳﺖ  SMﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ 
ﮔﺮه ﻛﻨﺘﺮل و ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه ﺳﺎﻟﻴﻦ ﻧﺴﺒﺖ ﺑـﻪ 
اﺧـﺘﻼف ﻣﻌﻨـﻲ  eninigrA-Lﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨـﺪه 
داري در روز دوم، ﭼﻬـﺎرم و ﭘـﻨﺠﻢ ﻧﺸـﺎن داد ﻛـﻪ 
             اﺳ ــﺖ ﻛ ــﻪ ﮔ ــﺮوه درﻳﺎﻓ ــﺖ ﻛﻨﻨ ــﺪه  ﺑﻴ ــﺎﻧﮕﺮ اﻳ ــﻦ 
ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل و ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ  eninigrA-L
ﻛﻨﻨﺪه ﺳﺎﻟﻴﻦ زﻣﺎن ﻛﻤﺘﺮي ﺑﺮاي ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳـﻜﻮ ﺗﻠـﻒ 
ﺑـﺮ  eninigrA-Lﻛﺮدﻧﺪ ﻛﻪ ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه اﺛﺮ ﻣﺜﺒـﺖ 
  (.<p0/50)روي ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ 
ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﻣﺴﺎﻓﺖ ﻃﻲ ﺷﺪه ﺑﺮاي ﻳـﺎﻓﺘﻦ ﺳـﻜﻮ  (ب
ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه ﻣﺴﺎﻓﺖ  2ارﻧﻤﻮد: ﻃﻲ ﻳﺎدﮔﻴﺮي ﻓﻀﺎﻳﻲ
ﻃـﻲ ﺷـﺪه ﺑـﺮاي ﻳـﺎﻓﺘﻦ ﺳـﻜﻮ در ﻃـﻲ ﭘـﻨﺞ روي 
ﺗﺠﺰﻳﻪ و ﺗﺤﻠﻴﻞ آﻣﺎري ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده . آﻣﻮزش ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ
از آﻧﺎﻟﻴﺰ وارﻳﺎﻧﺲ ﻳﻚ ﻃﺮﻓﻪ و آزﻣـﻮن ﺗـﻮﻛﻲ ﻧﺸـﺎن 
در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل و ﮔﺮوه  SMداد ﻛﻪ ﮔﺮوه 
درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨـﺪه ﺳـﺎﻟﻴﻦ ﻣﺴـﺎﻓﺖ ﺑﻴﺸـﺘﺮي را ﺑـﺮاي 
آﻣﻮزش ﻃﻲ ﻛﺮدﻧﺪ ﻛﻪ  ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳﻜﻮ در ﻃﻲ روز ﻫﺎي
ﺑﺮ رو ﺣﺎﻓﻈﻪ  SMﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه اﺛﺮ ﺗﺨﺮﻳﺒﻲ ﺑﻴﻤﺎري 
ﻓﻀﺎﻳﻲ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ و اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ داري ﺑـﻴﻦ ﮔـﺮوه 
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در  SMﻛﻨﺘﺮل، ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه ﺳﺎﻟﻴﻦ و ﮔﺮوه 
روز ﻫﺎي اول، دوم، ﺳﻮم، ﭼﻬﺎرم و ﭘﻨﺠﻢ وﺟﻮد دارد 
در  SMدر ﻃﻲ روز ﻫﺎي آﻣﻮزش ﮔـﺮوه (. <p0/50)
 SMدر ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه  eninigrA -Lﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه 
ﻣﺴﺎﻓﺖ ﻛﻤﺘﺮي را ﺑﺮاي ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳﻜﻮ ﻃﻲ ﻛﺮدﻧﺪ ﻛـﻪ 
ﺑﻴﺎﻧﮕﺮ ﺑﻬﺒﻮد ﺧﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ در ﻣﻮش ﻫﺎي ﻣﺒﺘﻼ ﺑـﻪ 
ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ و اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ داري ﺑﻴﻦ دو ﮔـﺮوه  SM
در روز ﻫﺎي دوم، ﺳﻮم، ﭼﻬﺎرم و ﭘﻨﺠﻢ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ 
از ﻃﺮﻓـﻲ ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﻧﺸـﺎن داد ﻛـﻪ ﮔـﺮوه (. <p0/50)
در ﻣﻘﺎﻳﺴـﻪ ﺑـﺎ ﮔـﺮوه  eninigrA -L درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه
ﻛﻨﺘـﺮل و ﮔـﺮوه درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه ﺳـﺎﻟﻴﻦ ﻣﺴـﺎﻓﺖ 
ﻛﻤﺘﺮي را ﺑﺮاي ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳﻜﻮ ﻃﻲ ﻧﻤﻮدﻧﺪ ﻛـﻪ ﺑﻴـﺎﻧﮕﺮ 
ﺑﺮ ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ در ﻣﻮش  eninigrA-Lاﺛﺮ ﺗﻘﻮﻳﺘﻲ 
اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ داري ﺑﻴﻦ ﮔﺮوه . ﻫﺎي ﺳﺎﻟﻢ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ
درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه ﺳـﺎﻟﻴﻦ، ﻛﻨﺘـﺮل و ﮔـﺮوه درﻳﺎﻓـﺖ 
در روز ﻫــﺎي دوم، ﺳــﻮم و  eninigrA-Lﻛﻨﻨــﺪه 
  (.<p0/50)ﭼﻬﺎرم ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ 
زﻫـﺎي اول، دوم، زﻣـﺎن ﺳـﭙﺮي ﺷـﺪه در ﻃـﻲ رو
ﻧﺴـﺒﺖ ﺑـﻪ  SMﺳﻮم، ﭼﻬﺎرم و ﭘﻨﺠﻢ ﺗﻮﺳﻂ ﮔـﺮوه 
ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل، ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨـﺪه ﺳـﺎﻟﻴﻦ اﻓـﺰاﻳﺶ 
 -LeninigrAدرﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه  SMﮔﺮوه . ﻧﺸﺎن داد
زﻣـﺎن ﻛﻤﺘـﺮي را ﺑـﺮاي ﭘﻴـﺪا  SMﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮔـﺮوه 
ﻫـﺎي دوم، ﺳـﻮم و ﭘـﻨﺠﻢ ﺗﻠـﻒ ﻛﺮدن ﺳـﻜﻮ در روز 
ﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻧ -LeninigrAﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه . ﻛﺮدﻧﺪ
ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل و ﮔـﺮوه درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه ﺳـﺎﻟﻴﻦ در 
روزﻫﺎي دوم، ﭼﻬﺎرم و ﭘـﻨﺠﻢ زﻣـﺎن ﻛﻤﺘـﺮي ﺑـﺮاي 
ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳﻜﻮ ﺳﭙﺮي ﻛﺮدﻧﺪ، ﻛﻪ اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨـﻲ داري 
ﺑﻴﻦ ﮔﺮوه ﻫﺎي ﻣـﺬﻛﻮر در روزﻫـﺎي دوم، ﭼﻬـﺎرم و 
ﺑﻴـﺎﻧﮕﺮ اﺧـﺘﻼف ( <p0/50* ) .ﭘﻨﺠﻢ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷـﺪ 
ﻣﻌﻨﻲ دار ﺑﻴﻦ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل، ﮔـﺮوه درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه 
ﺑﻴـﺎﻧﮕﺮ ( <p0/50). ﺳﺎﻟﻴﻦ و ﮔﺮوه ﻫﺎي ﺗﺠﺮﺑﻲ اﺳﺖ
در  SMو ﮔـﺮوه  SMاﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ دار ﺑـﻴﻦ ﮔـﺮوه 
  
درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه  SM، ﮔـﺮوه (mahs)ﻨﻨـﺪه ﺳـﺎﻟﻴﻦ ﮔـﺮوه درﻳﺎﻓـﺖ ﻛ در روزﻫﺎي آﻣﻮزش در ﮔـﺮوه ﻫـﺎي ﻛﻨﺘـﺮل، زﻣﺎن ﺳﭙﺮي ﺷﺪه ﺑﺮاي ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳﻜﻮ  -1 ﻧﻤﻮدار
  و ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه  SM، ﮔﺮوه -LeninigrA
  
  
درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه  SMﮔﺮوه  ،(mahs) ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه ﺳﺎﻟﻴﻦﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﻣﺴﺎﻓﺖ ﻃﻲ ﺷﺪه ﺑﺮاي ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳﻜﻮ در روزﻫﺎي آﻣﻮزش در ﮔﺮوه ﻫﺎي ﻛﻨﺘﺮل،  -2 ﻧﻤﻮدار
 و ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه  SM، ﮔﺮوه -LeninigrA
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  .اﺳﺖ eninigrA-Lﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه 
ﻣﺴﺎﻓﺖ ﻃﻲ ﺷـﺪه در ﻃـﻲ روزﻫـﺎي دوم، ﺳـﻮم، 
ﻧﺴـﺒﺖ ﺑـﻪ ﮔـﺮوه  SMﭼﻬﺎرم و ﭘﻨﺠﻢ ﺗﻮﺳﻂ ﮔـﺮوه 
ﻛﻨﺘﺮل، ﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه ﺳﺎﻟﻴﻦ اﻓـﺰاﻳﺶ ﻧﺸـﺎن 
ﻧﺴـﺒﺖ  -LeninigrAدرﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه  SMﮔﺮوه . داد
ﻣﺴﺎﻓﺖ ﻛﻤﺘﺮي را ﺑـﺮاي ﭘﻴـﺪا ﻛـﺮدن  SMﺑﻪ ﮔﺮوه 
ﻫﺎي دوم، ﺳـﻮم، ﭼﻬـﺎرم و ﭘـﻨﺠﻢ ﻃـﻲ ﺳﻜﻮ در روز
ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ  -LeninigrAﮔﺮوه درﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه . ﻛﺮدﻧﺪ
ﮔـﺮوه ﻛﻨﺘـﺮل و ﮔـﺮوه درﻳﺎﻓـﺖ ﻛﻨﻨـﺪه ﺳـﺎﻟﻴﻦ در 
روزﻫﺎي دوم، ﺳﻮم، ﭼﻬﺎرم و ﭘﻨﺠﻢ ﻣﺴﺎﻓﺖ ﻛﻤﺘـﺮي 
ﺑﺮاي ﻳﺎﻓﺘﻦ ﺳﻜﻮ ﻃﻲ ﻛﺮدﻧـﺪ، ﻛـﻪ اﺧـﺘﻼف ﻣﻌﻨـﻲ 
ﻣﺬﻛﻮر در روزﻫﺎي دوم، ﺳـﻮم، داري ﺑﻴﻦ ﮔﺮوه ﻫﺎي 
ﺑﻴـﺎﻧﮕﺮ  (<p0/50) .ﭼﻬـﺎرم و ﭘـﻨﺠﻢ ﻣﺸـﺎﻫﺪه ﺷـﺪ
اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﻲ دار ﺑﻴﻦ ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮل ، ﮔﺮوه درﻳﺎﻓـﺖ 
( <p0/50). ﻛﻨﻨﺪه ﺳﺎﻟﻴﻦ و ﮔﺮوه ﻫﺎي ﺗﺠﺮﺑﻲ اﺳﺖ
و ﮔـﺮوه  SMﺑﻴﺎﻧﮕﺮ اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨـﻲ دار ﺑـﻴﻦ ﮔـﺮوه 
  .اﺳﺖ eninigrA-Lدر ﻳﺎﻓﺖ ﻛﻨﻨﺪه  SM
   
  و ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﻴﺮيﺑﺤﺚ 
ﺑﻪ ﻋﻨﻮان اﻟﻘﺎ ( BE)اﺛﺮ ﺗﺰرﻳﻖ اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ  -1
در ﻧﺎﺣﻴﻪ ﻫﻴﭙﻮﻛﻤـﭗ ﺑـﺮ ﻳـﺎد ﮔﻴـﺮي و  SMﻛﻨﻨﺪه 
ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﻧﺸـﺎن ﻣـﻲ دﻫـﺪ ﻛـﻪ : ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ
ﺗﺰرﻳﻖ اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ در ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﻫﻴﭙﻮﻛﻤـﭗ ﺑﺎﻋـﺚ 
ﻛﺎﻫﺶ ﻳـﺎد ﮔﻴـﺮي و ﺣﺎﻓﻈـﻪ ﻓﻀـﺎﻳﻲ در ﺣﻴﻮاﻧـﺎت 
ﺑـﻪ داﺧـﻞ ﻫﻴﭙﻮﻛﻤـﭗ ﻣﻮﺟـﺐ  BEﺗﺰرﻳﻖ . ﺷﻮد ﻣﻲ
ﻓﺮآﻳﻨـ ــﺪ . ﮔـ ــﺮددن ﻣﻮﺿـ ــﻌﻲ ﻣـ ــﻲ دﻣﻴﻠﻴﻨﺎﺳـ ــﻴﻮ
اﺑـﺰار ﻣﻨﺎﺳـﺐ  BEدﻣﻴﻠﻴﻨﺎﺳـﻴﻮن ﻧﺎﺷـﻲ از ﺗﺰرﻳـﻖ 
ﺟﻬﺖ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺮرﺳﻲ اﺛﺮات داروﻫـﺎي ﮔﻮﻧـﺎﮔﻮن ﺑـﺮ 
. اﺳـﺖ SMﺑﻴﻤـﺎري ﻫـﺎي دﻣﻴﻠﻴﻨـﻪ ﻛﻨﻨـﺪه ﻣﺎﻧﻨـﺪ 
ﻣﺼـﺮف ﺑﻴﻮﻟـﻮژﻳﻜﻲ آن ﻣﻮﺟـﺐ ﺗـﺪاﺧﻞ در ﻧﺴـﺨﻪ 
، ﻣﺨﺘﻞ ﻛﺮدن ﺳﻨﺘﺰ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ANDﺑﺮداري 
واﺑﺴ ــﺘﻪ ﺑ ــﻪ  ANRو ﻣﻬ ــﺎر  ANRﺗ ــﺎﺛﻴﺮ ﺑ ــﺮ روي 
    ﻣﻴﺘﻮﻛﻨﺪري و در ﻧﺘﻴﺠـﻪ ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ ﻣـﺮگ ﺳـﻠﻮﻟﻲ 
ﺗﺰرﻳﻖ اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳـﺪ ﻳـﻚ ﻫﻔﺘـﻪ (. 22)ﻣﻲ ﺷﻮد 
ﺑﻌﺪ از ﺗﺰرﻳﻖ ﻣﻮﺟﺐ اﻟﻘﺎي دﻣﻴﻠﻴﻨﺎﺳﻴﻮن ﻣـﻲ ﺷـﻮد 
 BEﻛﻪ در ﺑﺮرﺳﻲ ﻫﺎي ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﺑـﻪ دﻧﺒـﺎل ﺗﺰرﻳـﻖ 
 7ﻓﻌـﺎل در  3-esapsacﻣﻴﺰان ﭘـﺮوﺗﺌﻴﻦ آﭘﻮﭘﺘﻴـﻚ 
 BE (.22)ﺪ روز ﭘﺲ از ﺗﺰرﻳﻖ اﻓﺰاﻳﺶ ﭘﻴﺪا ﻣﻲ ﻛﻨ ـ
ﻣﻮﺟﺐ ﻣﺮگ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﻟﻴﮕﻮدﻧﺪروﺳﻴﺘﻲ از ﻃﺮﻳـﻖ 
اﻣـﺎ اﻳـﻦ آﺳـﻴﺐ . ﺗﻮﻟﻴﺪ رادﻳﻜﺎل ﻫﺎي آزاد ﻣﻲ ﺷﻮد
ﻋﺼﺒﻲ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ ﻇﺮﻓﻴﺖ ﻓﻴﺰﻳﻮﻟﻮژﻳـﻚ 
در  grebeeZو  ssaslE(. 32)ﺗ ــﺮﻣﻴﻢ ﮔ ــﺮدد  SNC
 SMﺑﺮرﺳﻲ زﻣـﺎن واﻛـﻨﺶ در ﺑﻴﻤـﺎران ﻣﺒـﺘﻼ ﺑـﻪ 
اد ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻛﺮدﻧﺪ ﻛﻪ اﻳـﻦ ﺑﻴﻤـﺎران ﻧﺴـﺒﺖ ﺑـﻪ اﻓـﺮ 
(. 42)ﻃﺒﻴﻌﻲ داراي ﺗﺎﺧﻴﺮ در زﻣﺎن واﻛﻨﺶ ﻫﺴﺘﻨﺪ 
ﻣﺴـﺘﻘﻞ از ﻣﺸـﻜﻞ  SMﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﺑﻴﻤﺎران  aoR
ﺣﺮﻛﺘﻲ در ﺳﺮﻋﺖ ﭘﺮدازش ذﻫﻨﻲ و ﻣﺘﻌﺎﻗﺐ آن در 
و ﻫﻤﻜﺎران  alajuK .ﺣﺎﻓﻈﻪ، ﻛﻨﺪي ﻧﺸﺎن ﻣﻲ دﻫﻨﺪ
ﺑﻪ اﻳﻦ ﻧﺘﻴﺠﻪ رﺳﻴﺪﻧﺪ ﻛﻪ ﺳﺮﻋﺖ ﭘﺮدازش در ﺗﻤـﺎم 
ﺣﻮزه ﻫﺎي ﺷﻨﺎﺧﺘﻲ ﺑﻪ ﺧﺼﻮص ﺣﺎﻓﻈﻪ ﺑـﺎ ﻣﺸـﻜﻞ 
  (.52)ﻪ رو ﻣﻲ ﺷﻮد روﺑ
اﺛﺮ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ در ﻧﺎﺣﻴـﻪ ﻫﻴﭙﻮﻛﻤـﭗ ﺑـﺮ  -2
ﻧﺘﺎﻳﺞ اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸـﺎن : ﻳﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ
ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﺗﺤﺮﻳﻚ ﻛﻨﻨﺪه  -LeninigrAﻣﻲ دﻫﺪ ﻛﻪ 
ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴـﺎﻳﺪ ﻳـﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈـﻪ را در 
ﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﻣﺎﻟﺘﻴﭙﻞ اﺳـﻜﻠﺮوزﻳﺲ 
وﺟﻮد ﻳﻚ راﺑﻄـﻪ ﻋﻠـﺖ و ﻣﻌﻠـﻮﻟﻲ . ﺑﺨﺸﺪﺑﻬﺒﻮد ﻣﻲ
را در  ONو ﺣﺎﻓﻈ ــﻪ ﻓﻀ ــﺎﻳﻲ، دﺧﺎﻟ ــﺖ  PTLﺑ ــﻴﻦ 
ﻛﻨﻨـﺪه ﻫـﺎي ﺳـﻨﺘﺰ ﻣﻬـﺎر . ﺣﺎﻓﻈﻪ ﺣﻤﺎﻳﺖ ﻣﻲ ﻛﻨﺪ
را در آزﻣـﺎﻳﺶ  PTL، ﻧﻴﺰ اﻟﻘﺎءEMAN-Lﻣﺎﻧﻨﺪ ON
اﺛﺮات . ﻣﻬﺎر ﻣﻲ ﻛﻨﻨﺪ (62) ortiv niو oviv ni ﻫﺎي
آن ﻫﺎ ﺑﺎ ﺗﺤﺮﻳﻚ ﻛﻨﻨﺪه ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ اﺣﺘﻤﺎﻻً ﺑـﺎ 
 (.72) ﻣﻌﻜ ــﻮس ﻣ ــﻲ ﺷ ــﻮد  -LeninigrAدﺧﺎﻟ ــﺖ 
ﺑﻪ  -LeninigrAﮔﺮوﻫﻲ از ﻣﺤﻘﻘﻴﻦ ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ 
ﻋﻨﻮان ﭘﻴﺶ ﺳـﺎز ﺳـﻨﺘﺰ ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ اﻛﺴـﺎﻳﺪ، ﺗﺜﺒﻴـﺖ 
اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑـﺎ . ﺣﺎﻓﻈﻪ و ﻳﺎدﮔﻴﺮي را اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲ دﻫﺪ
ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻫـﺎي ﺣﺎﺻـﻞ از ﭘـﮋوﻫﺶ ﻫـﺎي اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪه 
در اﺛـﺮ ﺗﺠـﻮﻳﺰ ( 82)ﺗﻮﺳﻂ ﺣﺴﻴﻦ زاده و ﭘﻮراﺑﻮﻟﻲ 
 1ACآرژﻧـ ــﻴﻦ در ﻧﺎﺣﻴـ ــﻪ -ﺗـ ــﻮام ﻣـ ــﻮرﻓﻴﻦ و ال 
ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ ﺑﺮ ﻳﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ ﻣﻮش ﻫـﺎي 
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺑﺎ ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻـﻞ از . ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻣﻮاﻓﻖ اﺳﺖ
ﭘﮋوﻫﺶ اﻧﺠﺎم ﺷﺪه ﺗﻮﺳـﻂ ﺣﺴـﻴﻦ زاده و ﻛﺮﻳﻤـﻲ 
در ﺑﺮرﺳـﻲ اﺛـﺮ ﺗـﺪاﺧﻞ آدﻧـﻮزﻳﻦ و ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ ( 92)
اﻛﺴﺎﻳﺪ ﺑﺮ ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ ﻣﻮش ﺑـﻪ روش ﻣـﺎز آﺑـﻲ 
ﺎن داد ﻛـﻪ ﻧﺸ ـ gniuQ. ﻣﻮرﻳﺲ ﻫﻢ ﺧﻮان ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ
ﺣﺎﻓﻈﻪ و ﻳﺎدﮔﻴﺮي را در آزﻣﺎﻳﺶ ﻣـﺎز  -LeninigrA
               ﺷـ ــﻌﺎﻋﻲ در ﻣـ ــﻮش ﻫـ ــﺎي ﺻـ ــﺤﺮاﻳﻲ ﺑﻬﺒـ ــﻮد 
ﻫـﻢ ﮔـﺰارش ﻛـﺮد ﻛـﻪ  ajanaV(. 92) ﻣﻲ ﺑﺨﺸـﺪ 
ﺗﺜﺒﻴ ــﺖ ﺣﺎﻓﻈ ــﻪ را درﻣ ــﻮش ﻫــﺎي  -LeninigrA
اﻓﺰاﻳﺶ دوز اﻳـﻦ دارو . ﺻﺤﺮاﻳﻲ را اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲ دﻫﺪ
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ﻓﻈﻪ و اﺛﺮ ﺑﻬﺘﺮي روي ﺣﺎﻓﻈﻪ دارد ﻳﻌﻨﻲ ﺑﺮ روﻧﺪ ﺣﺎ
ﻳﺎدﮔﻴﺮي ﻫﺮ ﭼﻪ ﻏﻠﻈـﺖ ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ اﻛﺴـﺎﻳﺪ در ﻣﻐـﺰ 
 (.92) ﺑ ــﺎﻻﺗﺮ رود اﺛ ــﺮ ﺗﻘ ــﻮﻳﺘﻲ آن ﺑﻴﺸ ــﺘﺮ اﺳ ــﺖ 
و  ylogeleT ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ در ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ دﻳﮕﺮي ﻛﻪ ﺗﻮﺳﻂ
  اﻧﺠــﺎم ﺷــﺪ ﻧﺸــﺎن داده ﺷــﺪ ﻛــﻪ  ykzsvakoK
ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪه ﺑﻪ ﺻـﻮرت داﺧـﻞ ﺑﻄﻨـﻲ  -LeninigrA
ﺗﺜﺒﻴﺖ ﺣﺎﻓﻈﻪ را در آزﻣـﺎﻳﺶ اﺟﺘﻨـﺎﺑﻲ ﻏﻴـﺮ ﻓﻌـﺎل 
ﺑﺨﺸﺪ اﻣﺎ ﺑﺎزﻳﺎﺑﻲ ﺣﺎﻓﻈﻪ رادر ﻣﻮش ﻫﺎي ﺑﻬﺒﻮد ﻣﻲ 
  ﺑﺮ  ONﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ اﺛﺮ (. 62) ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻣﺘﺎﺛﺮ ﻧﻤﻲ ﻛﻨﺪ
ﻳـﺎد ﮔﻴـﺮي و ﺣﺎﻓﻈـﻪ ﺑـﺪﻳﻦ ﺻـﻮرت اﺳـﺖ ﻛـﻪ 
ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ ﻣـﻲ ﺗﻮاﻧـﺪ آزادﺳـﺎزي ﮔﻠﻮﺗﺎﻣـﺎت و 
دوﭘﺎﻣﻴﻦ را از ﻧﻮرون ﻫﺎي ﻣﺠﺎور اﻟﻘﺎ ﻛﻨﺪ و ﺑﻨﺎﺑﺮ اﻳﻦ 
ﺗﺴﻬﻴﻞ ﺳﻴﻨﺎﭘﺴﻲ را ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻗـﺮار دﻫـﺪدر ﻓـﺮم 
ﺷﺎﻣﻞ ﻓﻌـﺎل  ONﻳﺎدﮔﻴﺮي، ﺳﻴﮕﻨﺎل ﺗﺮاﻧﺲ داﻛﺸﻦ 
ﺷﺪن ﮔﻴﺮﻧﺪه ﺟﻔﺖ ﺷﺪه ﺑـﺎ ﮔﻮاﻧﻠﻴـﻞ ﺳـﻴﻜﻼز ﻣـﻲ 
اﺳـﺖ ﻛـﻪ اﻳـﻦ  PMGcﻧﺘﻴﺠﻪ ﻋﻤﻞ اﻓـﺰاﻳﺶ  .ﺑﺎﺷﺪ
اﻓﺰاﻳﺶ ﺑﺎﻋـﺚ ﺷـﺮوع آﺑﺸـﺎر ﻫـﺎي ﻓﺴﻔﺮﻳﻼﺳـﻴﻮن 
ﺗﻮﺳﻂ ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ ﻛﻴﻨﺎزﻫـﺎ و در ﻧﺘﻴﺠـﻪ ﻓﻌـﺎل ﺷـﺪن 
ﻓﺎﻛﺘﻮر ﻫﺎي ﻧﺴﺨﻪ ﺑﺮداري ﻣﻲ ﺷﻮد و از اﻳﻦ ﻃﺮﻳـﻖ 
ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ روي ﺗﺸـﻜﻴﻞ ﺣﺎﻓﻈـﻪ ﻧﻘـﺶ داﺷـﺘﻪ  ON
در ﻫﻴﭙﻮﻛﻤـﭗ ﻳـﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈـﻪ ﺗﻮﺳـﻂ . ﺑﺎﺷـﺪ
ﺗﺎﻣﺎﺗﺮژﻳـﻚ آوران ﻛـﻪ ﺗﺤﺮﻳﻚ ﻣﻜـﺮر ﻓﻴﺒﺮﻫـﺎي ﮔﻠﻮ 
واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻓﻌﺎل ﺷﺪن ﮔﻴﺮﻧﺪه ﻫـﺎي ﮔﻠﻮﺗﺎﻣـﺎﺗﻲ ﻧـﻮع 
. ﭘﺲ ﺳﻴﻨﺎﭘﺴﻲ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ، اﻳﺠﺎد ﻣﻲ ﺷـﻮد  EDMN
–واﺑﺴـﺘﻪ ﺑـﻪ ﻛﻠﺴـﻴﻢ  ONاﻳﻦ ﮔﻴﺮﻧﺪه ﻫﺎ ﺑﺎ ﺳﻨﺘﺰ 
در واﻗـﻊ ﺟﺮﻳـﺎن . ﻛﺎﻟﻤﻮدوﻟﻴﻦ در ارﺗﺒﺎط ﻣﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ
ﺑﺎ  ADMNﻳﻮن ﻛﻠﺴﻴﻢ از ﻃﺮﻳﻖ ﻛﺎﻧﺎل ﻫﺎي ﮔﻴﺮﻧﺪه 
در  ONآﻧﺠـﺎﻳﻲ ﻛـﻪ از . ﻫﻤﺮاه اﺳـﺖ  ONﺗﺸﻜﻴﻞ 
ﻣﺤﻴﻂ ﻫﺎي آﺑﻲ و ﭼﺮﺑﻲ ﻗﺎﺑﻞ اﻧﺘﺸﺎر ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ ﻣـﻲ 
ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻣﻮﻟﻜﻮل ﺳﻴﮕﻨﺎﻟﻲ داﺧﻞ ﺳـﻠﻮﻟﻲ 
ﺳـﺮﻳﻊ روي ﺗﺸـﻜﻴﻼت ﺳﻴﻨﺎﭘﺴـﻲ اﺛـﺮ ﺑﮕـﺬارد  در 
، اﻳﻦ ﻣﻮﻟﻜﻮل از ﻃﺮﻳـﻖ ﺗﺤﺮﻳـﻚ eninigrA-Lﻣﻮرد 
ﻫﻢ ﻣﻲ ﺗﻮاﻧﺪ اﺛـﺮاﺗﺶ را ( PVA)آرژﻧﻴﻦ وازوﭘﺮﺳﻴﻦ 
 PMGcﺳ ــﻂ اﻋﻤ ــﺎل ﻛﻨ ــﺪ، ﻛ ــﻪ اﻳ ــﻦ اﺛ ــﺮات ﺗﻮ 
از ﻃﺮﻳ ــﻖ  PVAﺳ ــﭙﺲ . ﻣﻴ ــﺎﻧﺠﻴﮕﺮي ﻣ ــﻲ ﺷ ــﻮد 
وازوﭘﺮﺳﻴﻦ ﻣﺮﻛـﺰي روي  1Vﺗﺤﺮﻳﻚ ﮔﻴﺮﻧﺪه ﻫﺎي 
  (. 82) ﺣﺎﻓﻈﻪ اﺛﺮ ﻣﺜﺒﺖ ﻣﻲ ﮔﺬارد
اﺛ ــﺮ ﺗﺠــﻮﻳﺰ ﺗ ــﻮام ﺗﺤﺮﻳــﻚ ﻛﻨﻨ ــﺪه ﺳﻴﺴــﺘﻢ  -3
ﻧﻴﺘﺮﻳ ــﻚ اﻛﺴ ــﺎﻳﺪ و اﺗﻴ ــﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳ ــﺪ در ﻧﺎﺣﻴ ــﻪ 
ﻧﺘـﺎﻳﺞ : ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ ﺑـﺮ ﻳـﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈـﻪ ﻓﻀـﺎﻳﻲ 
ﺑـﻪ داﺧـﻞ  BEﻳـﻖ ﺣﺎﺻﻠﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﻧﺸﺎن داد ﻛـﻪ ﺗﺰر 
ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ ﻣﻮش ﻫﺎي ﺻﺤﺮاﻳﻲ ﻧـﺮ ﺑﺎﻋـﺚ دﻣﻴﻠﻴﻨـﻪ 
ﺷﺪن و اﻟﺘﻬﺎب ﺑﺎﻓﺖ ﻣﻐـﺰي ﻣـﻲ ﺷـﻮدﻛﻪ اﻳـﻦ اﺛـﺮ 
ﻫﻴﭙﻮﻛﻤﭗ را ﺗﺤﺖ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻗـﺮار ﻣـﻲ دﻫـﺪ و ﻣﻮﺟـﺐ 
. اﺧﺘﻼل در ﻳﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻣﻮش ﻫﺎ ﻣـﻲ ﮔـﺮدد 
ﺗﺰرﻳﻖ اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳـﺪ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻋﺎﻣـﻞ دﻣﻴﻠﻴﻨـﻪ 
ﺎده ﻗﺮار ﻣﻮرد اﺳﺘﻔ SMﻛﻨﻨﺪه ﺑﺮاي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﻴﻤﺎري 
را  SMﮔﻴﺮد اﻣﺎ ﺷﺮاﻳﻂ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ ﻣﺸـﺎﺑﻪ ﺑﻴﻤـﺎري ﻣﻲ
اﻳﺠـﺎد ﺷـﺪه ﺑـﻪ وﺳـﻴﻠﻪ  SMﻣﺪل . ﮔﻴﺮددر ﺑﺮ ﻧﻤﻲ
اﺗﻴﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳﺪ ﺻﺮﻓﺎً ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﻓﺮآﻳﻨﺪ دﻣﻴﻠﻴﻨﻪ 
ﺷﺎﻣﻞ ﻋﻮد ﻛﻨﻨـﺪه و  SMﺷﺪن در ﻓﺎز اوﻟﻴﻪ ﺑﻴﻤﺎري 
اﺗﻴـﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳـﺪ در . ﻓﺮوﻛﺶ ﻛﻨﻨﺪه ﻣﻨﺎﺳﺐ اﺳـﺖ 
ﺗﺰرﻳـﻖ . ﻣﻲ ﻛﻨﺪ دﻣﻴﻠﻴﻨﺎﺳﻴﻮن ﻣﻮﺿﻌﻲ اﻳﺠﺎد SNC
اﺗﻴ ــﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳ ــﺪ ﺑ ــﻪ داﺧــﻞ ﻫﻴﭙﻮﻛﻤــﭗ ﻣﻮﺟــﺐ 
اﺗﻴـﺪﻳﻮم ﺑﺮوﻣﺎﻳـﺪ . ﺷـﻮد دﻣﻴﻠﻴﻨﺎﺳﻴﻮن ﻣﻮﺿﻌﻲ ﻣـﻲ 
ﻣﻮﺟﺐ ﻣﺮگ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﻟﻴﮕﻮدﻧﺪروﺳﻴﺘﻲ از ﻃﺮﻳـﻖ 
ﺗﺰرﻳـﻖ (. 92)ﺷـﻮد ﺗﻮﻟﻴـﺪ رادﻳﻜـﺎل ﻫـﺎي آزاد ﻣـﻲ
ﺑﺎﻋـﺚ  SMﺑﻪ ﻣﻮش ﻫﺎي ﻣﺪل ﺗﺠﺮﺑﻲ -LeninigrA
و از ﺑﻬﺒﻮد ﻳﺎدﮔﻴﺮي و ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ آن ﻫﺎ ﮔﺮدﻳـﺪ 
ﺑـﻪ ﻣـﻮش ﻫـﺎي ﺳـﺎﻟﻢ  eninigrA-Lﻃﺮﻓﻲ ﺗﺰرﻳﻖ 
ﺣﺎﻓﻈﻪ را در آن ﻫﺎ در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﻣﻮش ﻫـﺎي ﮔـﺮوه 
ﻛﻨﺘﺮل و ﺷﺎﻫﺪ ﺗﻘﻮﻳﺖ ﻣﻲ ﻧﻤﻮد ﻛـﻪ ﻧﺸـﺎن دﻫﻨـﺪه 
اﺛﺮ ﻣﺜﺒـﺖ ﺗﺤﺮﻳـﻚ ﺳﻴﺴـﺘﻢ ﻧﻴﺘﺮﻳـﻚ اﻛﺴـﺎﻳﺪ ﺑـﺮ 
ﺗﻮاﻧـﺪ در ﻣـﻲ  ON. ﺣﺎﻓﻈﻪ و ﻳﺎد ﮔﻴـﺮي ﻣـﻲ ﺑﺎﺷـﺪ 
آﺳﻴﺐ ﻫﺎﻳﻨﺎﺷﻲ از ﻣﻨـﺎﺑﻊ ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﻫﻤﭽـﻮن ﭘﺎﻳﺎﻧـﻪ 
ﺳـ ــﺎزي و ﻳـ ــﺎ آزاد SONi، اﻟﻘـ ــﺎءﻫـ ــﺎي ﻋﺼـ ــﺒﻲ 
ﻣـﻲ ﺗﻮاﻧـﺪ ﺳـﺒﺐ  ON. ﻧﻮروﺗﺮاﻧﺴﻤﻴﺘﺮ اﻓﺰاﻳﺶ ﻳﺎﺑﺪ
ﮔﺸﺎدي ﻋﺮوﻗﻲ ﺑﺴﻴﺎر ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻪ در ﮔـﺮدش ﺧـﻮن 
(. 61) ﻣﻐﺰي در ﺷﺮاﻳﻂ ﻃﺒﻴﻌﻲ و ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻚ ﮔـﺮدد 
 SMاي در ﻧﻴﺘﺮﻳ ــﻚ اﻛﺴ ــﺎﻳﺪ ﻧﻘ ــﺶ ﭼﻨ ــﺪ ﮔﺎﻧ ــﻪ 
ﻋﻤﻠﻜـﺮد آن . دارد(  )EA واﻧﺴـﻔﺎﻟﻮﻣﻴﻠﻴﺖ ﺗﺠﺮﺑـﻲ
ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻫﺮ دو اﺛـﺮ ﻣﺜﺒـﺖ و ﻣﻨﻔـﻲ را ﺑـﺮ روي 
ﺷﻨﺎﺧﺖ ﻣﻜﺎﻧﻴﺴـﻢ . داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ SMﺗﻮﺳﻌﻪ ﺑﻴﻤﺎري 
در اﻟﻘﺎء ﺟﻨﺒﻪ  SNCدر  ONﻫﺎي ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻋﻤﻠﻜﺮد 
و ﻣﻬﺎراﺛﺮات ﻣﻀـﺮ آن در  ONﻫﺎي ﺳﻮدﻣﻨﺪ ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ 
 (.31) ﻛﻨﺘﺮل ﺑﻴﻤﺎري ﻫﺎي ﻋﺼﺒﻲ ﺑﺎ اﻫﻤﻴـﺖ اﺳـﺖ 
داﺷـﺘﻨﺪ ﻛـﻪ  ﺑﻴـﺎن  nnamssaL snaH dna htimS
ﭘﻴﭽﻴـﺪﮔﻲ ﺑﻴﻮﺷـﻴﻤﺎﻳﻲ ﺑـﺎﻻي اﻳـﻦ ﻣﻮﻟﻜـﻮل اﻳـﻦ 
ﻳـﻚ ﻣﻮﻟﻜـﻮل  ONواﻗﻌﻴﺖ را ﺗﻘﻮﻳﺖ ﻣﻲ ﻛﻨـﺪ ﻛـﻪ 
اﻳـﻦ ﺣﻀـﻮر آن ﻣـﻲ ﺳﻴﮕﻨﺎﻟﻴﻨﮓ ﻗﻮي اﺳـﺖ، ﺑﻨـﺎﺑﺮ 
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ﺗﻮاﻧﺪ رﻓﺘﺎر ﺳﻠﻮل را ﺗﻐﻴﻴﺮ دﻫﺪ از ﺟﻤﻠـﻪ در ﺳـﻠﻮل 
ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﺴﺘﻘﻴﻢ در اﻳﺠﺎد و ﻛﻨﺘﺮل ﻓﺮآﻳﻨﺪ 
ﻦ ﻣـﻮارد ﻫﻤـﻪ اﻳ ـ. ﮔﻴﺮ ﻫﺴـﺘﻨﺪ ﻫﺎي ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ در
در  ONﻧﺸﺎن ﻣﻲ دﻫﺪ ﻛـﻪ درك درﺳـﺘﻲ از ﻧﻘـﺶ 
وﺟﻮد ﻧﺪارد ﻛﻪ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻳـﻚ ﭼـﺎﻟﺶ ﺑـﺮاي  SM
اﻣﺎ اﻳﻦ ﭼﺎﻟﺶ ﻫﺎ . ﺳﺎل ﻫﺎي زﻳﺎدي ﺑﺎﻗﻲ ﻣﺎﻧﺪه اﺳﺖ
را در ﻓﺮآﻳﻨـﺪ ﺑﻴﻤـﺎري  ONﭼﻨﺪﻳﻦ ﻧﻘﺶ ﻣﺴـﺘﻘﻴﻢ 
در  ONﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻣﺜـﺎل، . ﻧﺸـﺎن ﻣـﻲ دﻫﻨـﺪ SM
ﻫﺎي اﻳﻤﻨﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ درﮔﻴﺮ ﻣﻲ ﺷﻮد ﻛﻪ ﻣﻨﺠـﺮ ﻓﺮآﻳﻨﺪ
ﺗﻮﺳﻌﻪ ﺿﺎﻳﻌﺎت و اﺧﺘﻼل در ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ ﻫـﺎي زﻳـﺮ ﺑﻪ 
اﺛـﺮ  ON. ﺑﻨﺎﻳﻲ ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﻧﻮروﺗﺮاﻧﺴـﻤﻴﺘﺮﻫﺎ ﻣـﻲ ﺷـﻮد 
 ﻣﻐـﺰي  -ﻣﺴﺘﻘﻴﻤﻲ ﺑﺮ روي ﻧﻔﻮذ ﭘﺬﻳﺮي ﺳﺪ ﺧـﻮﻧﻲ 
 ON. ﻫـﺎي اﻟﺘﻬـﺎﺑﻲ داردو ﻛﻨﺘـﺮل ﻓﺮآﻳﻨـﺪ( BBB)
ﻫﻤﭽﻨ ــﻴﻦ ﻣ ــﻲ ﺗﻮاﻧ ــﺪ دﻣﻴﻠﻴﻨ ــﻪ ﺷــﺪن و ﺗﺨﺮﻳ ــﺐ 
اﻟﻴﮕﻮدﻧﺪروﺳﻴﺖ ﻫﺎ و آﺳﻴﺐ ﻋﻤﻠﻜﺮدي و ﺳـﺎﺧﺘﺎري 
ﻣـﺪت ﻫـﺎ ﺑـﻪ  ON. ﻣﻴﺎﻧﺠﻴﮕﺮي ﻛﻨـﺪ اﻛﺴﻮن ﻫﺎ را 
  در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ  SNCﻋﻨﻮان ﻋﺎﻣﻞ ﺗﺸﺪﻳﺪ اﻟﺘﻬﺎب در 
اﻣـﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﺧﻴـﺮ ﺑـﺎ ﻫـﺪف درﻣـﺎن . ﻣـﻲ ﺷـﺪ 
اﻧﺴﻔﺎﻟﻮﻣﻴﻠﻴﺖ ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺑﺎ ﻣﻬـﺎر ﻛﻨﻨـﺪه ﻫـﺎي ﺧـﺎص 
ﻳﺎﻓﺘـﻪ ﻫـﺎ . اي را اراﺋـﻪ داد ﻧﺘﺎﻳﺞ ﮔﻴﺞ ﻛﻨﻨـﺪه  SON
از ﻳﻚ ﻃﺮف ﺑﻪ وﺳﻴﻠﻪ اﺧﺘﻼل در  ONﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ 
ﻧﻘـﺶ ﭘـﻴﺶ ( BBB)ﻣﻐـﺰي  -ﻋﻤﻠﻜﺮد ﺳـﺪ ﺧـﻮﻧﻲ 
اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ دارد و از ﻃﺮﻓﻲ ﺑـﻪ دﻟﻴـﻞ داﺷـﺘﻦ ﺧـﻮاص 
ﻫـﺎي ﺳﻴﺘﻮﺗﻮﻛﺴﻴﻚ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﺑﻪ ﻛﻨﺘﺮل ﻓﺮآﻳﻨـﺪ 
ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ از ﻃﺮﻳﻖ ﺗﻨﻈـﻴﻢ ﻓﺮآﻳﻨـﺪ ﻫـﺎي اﻳﻤﻨـﻲ 
ﻧﻘـﺶ  ONﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ رﺳـﺪ اﺣﺘﻤـﺎﻻً . ﻛﻤﻚ ﻧﻤﺎﻳﺪ
 SMﻋﺼـﺒﻲ در  ﻣﻬﻤﻲ در از دﺳـﺖ دادن ﻋﻤﻠﻜـﺮد 
ﺑﺮ اﺳـﺎس ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﺣﺎﺻـﻞ از اﻳـﻦ (. 61)داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ 
ﭘﮋوﻫﺶ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ در دوز ﻣﻮرد ﻧﻈـﺮ 
ﺑﺎﻋﺚ ﺑﻬﺒﻮد ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ در ﻣﻮش ﻫﺎي ﻣﺒﺘﻼ ﺑـﻪ 
  .ﺑﻴﻤﺎري ﻣﺎﻟﺘﻴﭙﻞ اﺳﻜﻠﺮوزﻳﺲ ﺷﺪ
ﺑﻪ ﻃﻮر ﺧﻼﺻﻪ ﻧﻘﺶ ﺳﻴﺴﺘﻢ ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴـﺎﻳﺪ در 
دوﮔﺎﻧﻪ اﺳﺖ و داراي ﻫﺮ دو اﺛﺮ ﭘﻴﺶ اﻟﺘﻬـﺎﺑﻲ  SNC
ﻣﻲ رﺳﺪ ﻏﻠﺒـﻪ اﺛـﺮ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ . ﺿﺪ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪو 
ﭘﻴﺶ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ آن ﺑﺮ اﺛﺮ ﺿﺪ اﻟﺘﻬـﺎﺑﻲ ﺳـﺒﺐ ﺗﺸـﺪﻳﺪ 
و ﺗﺨﺮﻳـﺐ ﺣﺎﻓﻈـﻪ ﻓﻀـﺎﻳﻲ ﻣـﻲ  SMﻋﻼﺋﻢ ﺑﻴﻤﺎري 
در ﺻﻮرﺗﻲ ﻛﻪ ﻏﻠﺒﻪ اﺛﺮ ﺿﺪ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ آن ﺑﺮ اﺛﺮ . ﮔﺮدد
ﭘﻴﺶ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ آن ﺑﺎ ﻓﻌﺎل ﻧﻤـﻮدن ﻣﺴـﻴﺮ ﻫـﺎي ﺿـﺪ 
ﻒ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ از ﻃﺮﻳﻖ ﭘﻴﺎﻣﺒﺮﻫﺎي ﺛﺎﻧﻮﻳـﻪ ﺳـﺒﺐ ﺗﺨﻔﻴ ـ
. ﮔﺮدد و ﺑﻬﺒﻮد ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ ﻣﻲ SMﻋﻼﺋﻢ ﺑﻴﻤﺎري 
در ﺳﻴﺴـﺘﻢ ﻋﺼـﺒﻲ  ONﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻧﻘـﺶ دوﮔﺎﻧـﻪ 
ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ ( اﺛﺮ ﭘﻴﺶ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ و ﺿﺪ اﻟﺘﻬﺎﺑﻲ)ﻣﺮﻛﺰي 
ﺑـﺎ ﻓﻌـﺎل ﻧﻤـﻮدن  ONرﺳﺪ در دوزﻫﺎي اراﺋﻪ ﺷـﺪه 
ﻣﺴﻴﺮ ﻫﺎي ﭘﻴﺎﻣﺒﺮﻫﺎي ﺛﺎﻧﻮﻳـﻪ و اﻋﻤـﺎل اﺛـﺮات ﺿـﺪ 
ﺎي ﻫ ـاﻟﺘﻬﺎﺑﻲ ﺳﺒﺐ ﺗﻘﻮﻳﺖ ﺣﺎﻓﻈﻪ ﻓﻀﺎﻳﻲ در  ﻣﻮش
  . ﮔﺮدﻳﺪه اﺳﺖ SMﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ 
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Abstract 
Background: Multiple sclerosis (MS) is one of the chronic autoimmune diseases of the 
central nervous system with unknown etiology. Nitric oxide (NO) as a free radical has 
contradictory effect on the central nervous system and on MS disease. Nitric oxide is one of 
the distractive factors of the immune system and is a factor in the destruction of myelin. On 
the other hand, there is an interaction between NO and memory.  In this study, the effects of 
stimulation and suppression of the NO system have been investigated on the memory of MS. 
Methods: In this experimental 35 male rats were anesthetized and a cannula was placed in 
the hippocampus CA1 region, later were divided into five groups, including: control, sham, 
Ethidium Bromide (EB) (3 μL / rat), L-Arginine (15/1 μg / rat and), EB (3 μL / rat) + L-
Arginine (15/1 μg / rat and). The Morris water maze was used for studying the spatial 
memory. Data analysis was performed by using one way ANOVA. 
Results: Administration of EB as the inducer of MS disease caused the impairment of spatial 
memory, L-Arginine improved spatial learning and memory in healthy rats, L-Arginine 
improves spatial memory in rats with MS. 
Conclusions: In MS rats, L-Arginine improved the spatial memory. It seems that NO by 
activating intracellular secondary messenger pathways improves the declined spatial memory 
during MS disease. 
Keywords: Multiple sclerosis, Nitric oxide, Spatial memory 
 
 
 
